BOLETIN epidemiologico SEMANAL

Semanas 32-33 @ e
entro Nacional de [ ] acional de
Del 07/08 ol 20/08 de 2011 ISSN: 2173-9277 Insituto Epdemiop & o
~ “pidemio) ica

2011 Vol. 19 n° 11/150-163 ESPANA Carlos il Sl

Estimacién de la mortalidad atribuible a gripe estacional en Espafia. Temporadas

TOBO-2008 ... e 150

ESTIMACION DE LA MORTALIDAD ATRIBUIBLE A GRIPE ESTACIONAL EN ESPANA.
TEMPORADAS 1980-2008

N. Lépez-Perea (1,2), L Simén Méndez (2), T Lépez-Cuadrado (2), A Larrauri Camara (2,3), S. de Mateo On-
tanon (2,3).

(1) Programa de Epidemiologia Aplicada de Campo (PEAC). Ceniro Nacional de Epidemiologia. Instituto de Salud Carlos Il
(2)  Centro Nacional de Epidemiologia. Instituto de Salud Carlos Il
(3) CIBER de Epidemiologia y Salud Piblica (CIBERESP).

Resumen

El objetivo de este estudio es estimar los excesos de mortalidad atribuibles a gripe estacional por
grupos de edad, durante el periodo 1980-2008 en Espaifia, segin las causas de mortalidad por "gripe
y neumonia", "circulatorias y respiratorias" o "todas las causas". Se aplicé un modelo de regresion
ciclica (Serfling modificado) a los datos de mortalidad obtenidos del Instituto Nacional de Estadistica
(INE), estimandose los excesos de defunciones mensuales atribuidas a gripe en periodos de circulacion
viral, con respecto a un nivel basal de mortalidad esperada en ausencia de actividad gripal, para los
grupos de causas y de edad planteados. Para todas las temporadas y grupos de causas, mas del 90%
de los excesos de defunciones atribuibles a gripe estacional se produjeron en el grupo de mayores
de 64 afios. Se estim6 una tasa media anual de excesos de defunciones por gripe y neumonia de 2,68
(IC 95%: 2,65; 2,71) defunciones/100.000 habitantes.

Introducciéon

La gripe es un importante problema de salud publica en el mundo por la morbimortalidad que
produce, especialmente en grupos con alto riesgo de complicaciones. Las epidemias estacionales
anuales de gripe estin asociadas a una elevada tasa de hospitalizaciones y mortalidad'?, asi como a
una considerable pérdida de horas laborales y demanda de recursos en salud. Se estima que cada afo
la infeccion por el virus de la gripe ocasiona en todo el mundo 3-5 millones de casos graves y
250.000-500.000 defunciones?. Por otra parte, dadas las caracteristicas antigénicas del virus de la gripe,
hay que considerar la amenaza de una pandemia de gripe, ante la posible emergencia de un nuevo
virus altamente patogénico que presente una elevada capacidad de propagacién y para el que no
exista inmunidad previa. El mundo ha experimentado tres pandemias de gripe en el pasado siglo y
una en el siglo XXI causada por el virus de la gripe A(H1N1)2009.
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Tanto la mortalidad global, por todas las causas, como la mortalidad mas especifica por gripe y
neumonia, aumentan en los periodos de mayor actividad gripal y han sido utilizadas como indicadores
de las ondas epidémicas y de su impacto en la poblacién*’. Sin embargo, la mortalidad por gripe esta
infraestimada debido a que esta enfermedad no suele codificarse como causa principal de la defuncion,
sino como un factor contribuyente o secundario del fallecimiento®. Con idea de minimizar esta
limitacion, la mortalidad atribuible a las epidemias anuales de gripe se estima indirectamente mediante
modelos que calculan el exceso de defunciones globales o por grupos de causas concretas en periodos
de circulacién de virus gripales, con respecto a un nivel basal de mortalidad esperada en ausencia de
dicha circulacion. El exceso de mortalidad por gripe y neumonia se aproxima mas fielmente a la
mortalidad especifica por gripe en cada temporada, mientras que otros excesos por causas respiratorias
y circulatorias suelen considerarse indicadores menos restrictivos, aunque sean capaces de detectar
defunciones en las que la gripe jug6 un papel contribuyente esencial.

El objetivo de este estudio es estimar los excesos de mortalidad atribuibles a gripe en Espana,
durante las temporadas estacionales de gripe comprendidas en el periodo 1980-2008. Para ello se
analiz6 la mortalidad por gripe y neumonia, al igual que por causas respiratorias y circulatorias y por
todas las causas, para el conjunto de la poblacién y por grupos de edad.

Métodos

Se ha realizado un estudio retrospectivo de la mortalidad observada en Espafia en las 28 temporadas
comprendidas entre 1980-1981 a 2007-2008 por gripe y neumonia, causas circulatorias y respiratorias
y por todas las causas.

Los datos de mortalidad en Espafa durante el periodo de estudio (1980-2008) se obtuvieron del
Instituto Nacional de Estadistica (INE). Se utiliz6 la novena revisién de la Clasificacion Internacional
de Enfermedades y Causas de Muerte (CIE 9.), en el periodo 1980-1998, con los codigos 480-488
para gripe y neumonia y 390-519 para las causas respiratorias y circulatorias. A partir del ano 1999
se utiliz6 la décima revision de dicha Clasificaciéon (CIE 10.*), con los c6digos J09-J18 para las causas
de gripe y neumonia y 100-J99 para las causas respiratorias y circulatorias. Se han analizado las
defunciones globales para el estudio de la mortalidad por todas las causas. El analisis de la mortalidad
se ha realizado por temporadas epidemiolégicas (periodo comprendido entre el mes de octubre de
un afio y el mes de septiembre del ano siguiente) y tomando como poblacion de referencia las
proyecciones estimadas por el INE, corregidas para el ultimo periodo (2002/2008) por el Censo de
Poblacion de 2001.

Para calcular el exceso de defunciones atribuibles a gripe se ha aplicado un modelo de regresion
ciclica de Serfling”® a las tasas mensuales observadas de mortalidad, por las causas de muerte
mencionadas, eliminando previamente la tendencia. Para la cuantificaciéon de la mortalidad basal
esperada en ausencia de actividad gripal se excluyeron los valores de los meses de diciembre a abril
de cada temporada (con circulacién de virus gripales). Posteriormente se calcularon las tasas mensuales
de exceso de mortalidad como diferencia entre tasas observadas y esperadas durante los meses
epidémicos. Asi mismo se ha estimado el exceso de mortalidad por temporada como suma de los
excesos mensuales. El modelo se ha aplicado a los grupos de edad considerados: 0-24; 25-44; 45-64
y >64 afios, calculindose los excesos globales y por grupo de edad para cada temporada.

V() =a+ B(1)+ Bolt) + By eosTy ) + Busen*Ty ) v,

Y(ti) representa el nimero de defunciones mensuales estimadas; las componentes t, y t? tienen
en cuenta la tendencia, y los términos seno y coseno ajustan por las fluctuaciones estacionales.

Se obtuvieron los excesos de mortalidad, con sus intervalos de confianza al 95%, asi como las tasas
brutas de exceso de defunciones, por grupo de edad y temporada, para los grupos de causas gripe y
neumonia, respiratorias y circulatorias y todas las causas. También se estimaron las tasas de exceso de
defunciones por temporada, por las causas mencionadas, ajustadas por edad a la poblacién de 1981
con el método directo de ajuste.
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Los datos de detecciones de virus de la gripe para el calculo del tipo/subtipo de virus dominante
en cada temporada gripal fueron obtenidos del Sistema de Vigilancia de la Gripe en Espafia (SVGE),
desde la temporada 2000-01 y del Sistema de Informacién Microbiolégica (SIM) en las temporadas
previas.

El paquete estadistico utilizado para el anilisis de datos fue el Stata IC® version 11.

Resultados

En las 28 temporadas epidemiolégicas incluidas en el periodo de estudio (1980-2008) se ha
estimado en Espana un exceso medio anual (exceso medio por temporada) de defunciones por gripe
y neumonia de 1.043 defunciones, con un rango de 0 excesos, en varias temporadas, a 4.316 excesos

de defunciones en la temporada 1980/81 (Tabla 1).

Tabla 1.  Excesos de defunciones por gripe y neumonia por grupo de edad (afios).

Temporadas 1980/81-2007/08. Espaiia

0-24 25-44 45-64 >64 Total
Temporada
n (IC9% | n (IC95%) | n (IC 95%) n (IC 95%) N (IC 95%)

1980/81 10 (4-18)| 26 (16-38)| 272 (240-300) | 4.009 (3.885-4.135)| 4.316 (4.188-4.446)
1981/82 0 0 0 0 0 0 112 (92-134) 112 (92-134)
1982/83 18 (10-28) | 43 (31-57)| 132 (110-156) | 2.877 (2.772-2.984)| 3.069 (2.961-3.179)
1983/84 7 2149| 1 (5-19) 0 0 830 (774-888) 849 (792-908)
1984/85 17 ©-27)| 2 ©-7| 62 (47-79) 855 (798-914) 936 (876-997)
1985/86 12 (6-20) 5 (1-1D | 120 (99-143) | 2.004 (1.917-2.093) | 2.142 (2.052-2.234)
1986/87 18 (10-28)| 9 “417)| 32 (21-45) 612 (564-662) 671 (621-723)
1987/88 0 0| 8 (3-15) 0 0 202 (175-231) 210 (182-240)
1988/89 18 (10-28) 2 0-7 45 (32-60) | 1.012 (950-1.076) | 1.077 (1.013-1.143)
1989/90 17 9-27)| 34 (2347 64 (49-81) | 1.272  (1.203-1.343) | 1.387 (1.314-1.461)
1990/91 12 ©20)| 9 4-17) 0 0 411 (372-452) 431 (391-473)
1991/92 8 3-15| 0 0| 15 (8-249) 436 (396-478) 459 (417-502)
1992/93 11 G-19| 2 0-7)| 48 (35-63) 665 (615-717) 726 (674-780)
1993/94 0 0 13 (6-22) 0 0 632 (583-683) 646 (597-697)
1994/95 0 0o o0 0 0 0 458 (417-501) 458 (417-501)
1995/96 0 0 0 21 (12-32) 724 (672-778) 745 (692-800)
1996/97 2 oDl 5 (1-1D| 58 (44-74) | 1.222  (1.154-1.292) | 1.287 (1.217-1.359)
1997/98 2 ©0-7) 4 (1-10) 58 (44-74) | 1.491 (1.416-1.568) | 1.555 (1.478-1.634)
1998/99 2 ©-7| 16 (9-25)| 76 (59-95) | 2.541 (2.443-2.641) | 2.634 (2.534-2.736)
1999/00 0 0| 16 (9-25)| 53 (39-69) | 1.651 (1.572-1.732)| 1.720 (1.639-1.803)
2000/01 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
2001/02 0 o 0 0| 62 (47-79) 998 (937-1.061) | 1.060  (997-1.125)
2002/03 0 0 10 (4-18) 0 0 0 0 10 (4-18)
2003/04 0 0 0 0 0 0 243 (213-275) 243 (213-275)
2004/05 0 0| 13 (6-22)| 47 (34-62) | 2399 (2.303-2.496) | 2.459 (2.362-2.558)
2005/06 7 2149| o0 0 0 0 0 0 7 (2-19)
2006/07 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
2007/08 0 0of 0 0 0 0 0 0 0 0

Total 159 229 1.165 27.657 29.209

Media anual 6 8 42 988 1.043
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En la figura 1 se observan las tasas de exceso de mortalidad por neumonia y gripe en mayores
de 64 anos durante el periodo de estudio en Espafia. La mortalidad por gripe y neumonia tiene un
comportamiento ciclico, con valores maximos de excesos de mortalidad en los periodos de diciembre
a enero, variables segun la temporada, pero con un patrén semejante a la evolucién de las ondas
estacionales de gripe’®.

Figura 1. Tasas de excesos de mortalidad por gripe y neumonia en mayores de 64 afios.
Temporadas 1980/81-2007/08. Espaiia

Tasa /100.000 habitantes

Ano
—— Tasa de defunciones ——Linea basal G&N

La tasa media anual de excesos de defunciones por gripe y neumonia se ha estimado en 2,68
(IC 95%: 2,65; 2,71) defunciones/100.000 habitantes. En la Tabla 1 se presentan el nimero de
excesos de defunciones por gripe y neumonia por temporada epidemioldgica, global y por
grupos de edad. Un 94,7% (27.657) de excesos de defunciones por gripe y neumonia se
produjeron en el grupo de mayores de 64 afios, frente a un 4% en el grupo de 45-64 afnos y
menos de un 1% en los grupos de menores de 45 afos.

Para las causas respiratorias y circulatorias se ha estimado un exceso medio anual de
defunciones de 7.139 defunciones, con un rango de 0 excesos, en varias temporadas, a 18.718
excesos de defunciones en la temporada 1982/83 (Tabla 2). La tasa media anual de excesos de
defunciones por causas respiratorias y circulatorias es de 18,77 (IC 95%: 18,69; 18,85)
defunciones/100.000 habitantes. En la Tabla 2 se presentan el nimero de excesos de defunciones
por causas respiratorias y circulatorias por temporada epidemioldgica, global y por grupos de
edad. Un 94,2% (188.313) de excesos de defunciones por causas respiratorias y circulatorias se
produjeron en el grupo de mayores de 64 afos, frente a un 4,7% en el grupo de 45-64 afios y
menos de un 1% en los grupos menores de 45 anos.

Cuando se estudia la mortalidad por todas las causas se estima un exceso medio anual de 10.258
defunciones, con un rango de 0 excesos, en varias temporadas, a 26.165 excesos de defunciones en
la temporada 2004/05 (Tabla 3). La tasa media anual de excesos de defunciones por todas las causas
es de 27,89 (IC 95%: 27,79; 27,99) defunciones/100.000 habitantes. En la Tabla 3 se presentan el
numero de excesos de defunciones por todas las causas por temporada epidemiologica, global y por
grupos de edad. Un 92,7% (265.027) de excesos de defunciones por todas las causas se produjeron
en el grupo de mayores de 64 aios, frente a un 5,4% en el grupo de 45-64 afios y menos de un 2,5%
en los grupos menores de 45 anos.
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Tabla 2. Excesos de defunciones por causas circulatorias y respiratorias, por grupo de edad (afos).
Temporadas 1980/81-2007/08. Espaiia

024 25-44 45-64 >64 Total
Temporada
n  (IC95%) | n  (IC95%) n (IC 95%) n (IC 95%) N (IC 95%)

1980/81 121 (100-144) | 134  (112-158) | 1.349 (1.277-1.422) | 16.047 (15.799-16.297) | 17.651 (17.391-17.913)
1981/82 0 0 0 0 0 0| 1196  (1.129-1.265)| 1.196  (1.129-1.265)
1982/83 82  (65-101) | 210 (182-240) | 1.451 (1.377-1.527)| 16.975 (16.720-17.232) | 18.718 (18.450-18.988)
1983/84 33 (22-46) | 48 (35-63) 65 (50-82) | 5903  (5.753-6.055)| 6.049  (5.897-6.203)
1984/85 44 (3159 | 25 (16-36) | 814 (759-871) | 7.705  (7.533-7.878)| 8.588  (8.407-8.771)
1985/86 63 (48-80) | 32 (21-45) | 1.342 (1.271-1.415) | 13.237 (13.012-13.464) | 14.674 (14.437-14.913)
1986/87 80 6399 | 27 (17-39) | 303 (269-339) | 4.088  (3.963-4.215)| 4.499  (4.368-4.632)
1987/88 12 6-200| 31 (21-44) 0 0| 1974 (1.887-2.063)| 2.017  (1.929-2.106)
1988/89 98  (79-119)| 76 (5995 | 655 (605-707) | 9.257  (9.069-9.447)| 10.086 (9.890-10.284)
1989/90 49 (3664 | 8  (67-105)| 505 (461-551) | 6.673  (6.513-6.835)| 7.312  (7.145-7.481)
1990/91 15 (8-24)| 69 (53-87) 0 0| 6.447  (6.290-6.606)| 6.531  (6.373-6.691)
1991/92 29 (1941)| 15 (8-24)| 141 (118-166) | 5.377  (5.234-5.522)| 5.563  (5.417-5.711)
1992/93 11 -19)| 40 2859 | 336 (301-373) | 5.863  (5.713-6.015)| 6.250  (6.096-6.406)
1993/94 0 0 37 (26-50) 96 (77-117) | 5566  (5.420-5.714)| 5.699  (5.551-5.848)
1994/95 0 0 0 0 0 0| 3771 (3.651-3.893)| 3.771  (3.651-3.893)
1995/96 0 0 0 0| 170 (145-197) | 5.128  (4.988-5.270)| 5.298  (5.156-5.442)
1996/97 5 (1-11) 6 (2-13) | 533 (488-580) | 9.685  (9.493-9.879) | 10.229 (10.031-10.429)
1997/98 7 Q14| 34 (23-47)| 338 (302-376) | 9.117  (8.930-9.306) | 9.497  (9.306-9.689)
1998/99 9 4-17)| 42 (30-56) | 727 (675-781) | 16.471 (16.220-16.724) | 17.249 (16.992-17.508)
1999/00 0 0| 50 (37-65)| 387 (349-427) | 10.849 (10.645-11.055) | 11.286 (11.078-11.496)
2000/01 0 0 0 0 0 0 0 0 0
2001/02 0 0 0| 280 (248-314) | 6.819  (6.658-6.982)| 7.099  (6.934-7.266)
2002/03 0 0| 34 (23-47) 0 0 0 0 34 (23-47)
2003/04 0 0 0 0 0 0| 2764 (2.661-2.869)| 2.764  (2.661-2.869)
2004/05 0 0| 43 (31-57) | 364 (327-403) | 17.400 (17.142-17.660) | 17.807 (17.546-18.070)
2005/06 15 (8-24) 0 0 0 0 0 15 (8-24)
2006/07 0 0 0 0 0 0 0 0
2007/08 0 0 0 0 0 0 0 0

Total 673 1.039 9.856 188.313 199.882

Media anual 24 37 352 6.725 7.139
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En Espafia se notifica una media anual de 8.556, 171.425 y 353.003 defunciones por gripe y
neumonia, causas respiratorias y circulatorias y todas las causas, respectivamente. A su vez, si tenemos
en cuenta la media anual de excesos de defunciones por las causas referidas (tablas 1, 2 y 3), se estima
que son atribuibles a gripe un 12,5% de las defunciones notificadas en Espana por gripe y neumonia,
un 4,4% de las defunciones por causas respiratorias y circulatorias y un 3,2% de la mortalidad notificada
por todas las causas.

Tabla 3. Excesos de defunciones por todas las causas, por grupo de edad (afos).
Temporadas 1980/81-2007/08. Espaiia

0-24 2544 4564 >64 Total
Temporada
n acos% | n  (@AC95%) | n (IC 95%) n (IC 95%) N (IC 95%)
1980/81 1207 (1.139-1.277)| 427 (387-469) | 1.796 (1.713-1.881) | 21.369 (21.083-21.657) | 24.800 (24.492-25.110)
1981/82 230 (201261)| © 0 0 0] 2699 (2.598-2.802)| 2.929  (2.823-3.037)
1982/83 455 (414-498)| 372 (335-411)| 2.191 (2.100-2.284) | 22.418 (22.125-22.713)|25.435 (25.123-25.749)
1983/84 159  (135185)| 56  (4272)| 102 (83-123)| 9.045  (8.859-9.233)| 9361  (9.172-9.552)
1984/85 110 (90-132)| 56 (42-72)| 1.289 (1.219-1.361)|11.073 (10.867-11.281) | 12.528 (12.309-12.749)
1985/86 87 ©9-107)| 0 0] 2179 (2.088-2.272)| 18.605 (18.338-18.874) | 20.871 (20.588-21.156)
1986/87 288 (255-323)| O 0| 427  (387-469)| 6.193  (6.039-6.349)| 6.909  (6.747-7.073)
1987/88 27 a739| 41 @95%| 0 0| 2832 (27282938 | 2900  (2.795-3.007)
1988/89 417 (377459) | 147 (124-172)| 1.276 (1.206-1.347) | 12.706 (12.486-12.928) | 14.546 (14.310-14.784)
1989/90 295 (262-330)| 307 (273-343)| 1.064 (1.001-1.129)| 9.795  (9.601-9.990) | 11.462 (11.253-11.673)
1990/91 183 (157211 | 146 (123-171) 0 0| 8921  (8.736:9.108)| 9.250  (9.062-9.440)
1991/92 177 (151-205)| 125 (104-148)| 290  (257-325)| 7.219  (7.053-7.387)| 7.811  (7.638-7.986)
1992/93 105 (85-127)| 174 (149-201)| 684  (633-737)| 8.628  (8.446-8.812)| 9.590  (9.399-9.783)
1993/94 0 0| 90 (72110)| 301  (267-336)| 7.641  (7.470-7.814)| 8.033  (7.858-8.210)
1994/95 0 ol o o o 0| 6130  (5.977-6.285)| 6.130  (5.977-6.285)
1995/96 0 ol o 0| 164  (139-191)| 7.090  (6.925-7.256)| 7.254  (7.088-7.422)
1996/97 75 (58-94)| 83  (66-102)| 599  (551-648)|13.436 (13.209-13.665) | 14.193 (13.960-14.428)
1997/98 64 (49-81)| 40  (28-54)| 373 (336-412)|12.374 (12.156-12.593) | 12.851 (12.629-13.075)
1998/99 89 (71-109)| 0 0] 1.022  (960-1.086) | 22.484 (22.191-22.779) | 23.595 (23.294-23.898)
1999/00 0 0] 226 (197-257)| 593  (546-642) | 15.078 (14.838-15.320)|15.898 (15.651-16.147)
2000/01 0 ol o o| o 0 0 0 0 0
2001/02 0 ol o 0| 573  (527-621)[10.059 (9.863-10.257) | 10.632 (10.430-10.836)
2002/03 0 0| 126 (104150)| 0 0 0 0| 126 (104-150)
2003/04 0 ol o 0 0 0| 3.904 (3.782-4.028)| 3.904  (3.782-4.028)
2004/05 0 0] 165 (140-192)| 672  (622-724)|25.328 (25.017-25.641)|26.165 (25.848-26.483)
2005/06 52 (3868)| 0 o o 0 0 o 52 (38-68)
2006/07 0 o o o] o 0 0 0 0 0
2007/08 0 o o 0 0 0 0 0 0 0
Total 4019 2582 15.596 265.027 287.225
Media anual 144 92 557 9.465 10.258

El exceso medio anual de defunciones por gripe y neumonia en el periodo estudiado (1.043
defunciones) supone un 14,6% del exceso medio de defunciones por causas respiratorias y
circulatorias y un 10,17% del exceso medio por temporada de defunciones por todas las causas.

En la Tabla 4 se muestran las tasas ajustadas de exceso de defunciones por 100.000 habitantes,
por las causas estudiadas, para las temporadas 1980-81 a 2007-08, junto con el tipo/subtipo de
virus de la gripe predominante en cada temporada. La tasa media de excesos de defunciones en
las 16 temporadas en las que predominé el virus de la gripe A(H3N2) es 2,12, 1,82 y 1,80 veces
mayor que en las 12 temporadas en las que la circulacion mayoritaria fue de A(HIN1) y/o B,
segun se estudien todas las causas de defuncion, respiratorias y circulatorias o defunciones por
gripe y neumonia, respectivamente.
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Tabla 4. Tasas ajustadas* de excesos de defunciones por temporada. Temporadas1980/81-2007/08. Espaia

Temporada Tipo/subtipo dominante Gripe y Neumonia ng;fci:la:t(:i?:s Todas las causas
1980/81 A(H3N2) 114 (11.1-11.8) 46.8 (46.1-47.5) 65.7  (64.9-66.5)
1981/82 A(HIN1) 0.3 (0.2-0.3) 3.1 (2.9-3.3) 7.6 (7.4-7.9)
1982/83 A(H3N2)/B 7.8 (7.6-8.1) 479 (47.2-48.5) 65.1 (64.3-65.9)
1983/84 A(HIN1) 2.1 (2-2.3) 15.1  (14.8-15.5) 235 (23-23.9)
1984/85 A(H3N2) 2.3 (2.2-2.5) 21.1  (20.7-21.6) 30.9 (30.3-31.4)
1985/86 A(H3N2)/B 5.1 (4.9-5.4) 354 (34.8-35.9) 50.3 (49.7-51)
1986/87 A(HIN1) 1.6 (1.5-1.7) 10.6  (10.3-10.9) 16.3  (15.9-16.7)
1987/88 B 0.5 (0.4-0.5) 4.6 (4.4-4.8) 6.6 (6.3-6.8)
1988/89 A(HIN1) 2.4 (2.3-2.5) 22.5 (22.1-23) 32.8 (32.3-33.4)
1989/90 A(H3N2)/B 3 (2.9-3.2) 159 (15.6-16.3) 25.3 (24.8-25.8)
1990/91 B 0.9 (0.8-1 13.6 (13.3-14) 19.5 (19.1-19.9)
1991/92 A(H3N2) 1 0.9-1) 115 (11.1-11.8) 16.3 (15.9-16.6)
1992/93 A(H3N2) 1.5 (1.4-1.6) 12.7 (12.4-13) 19.7 (19.3-20)
1993/94 A(H3N2) 1.3 (1.2-1.4) 11.2  (10.9-11.5) 159 (15.5-16.2)
1994/95 A(H3N2)/B 0.9 (0.8-1) 7.2 (7-7.9 11.7 (11.4-12)
1995/96 A(H3N2) 1.4 (1.3-1.5) 10 (9.7-10.2) 13.6  (13.3-13.9)
1996/97 A(H3N2)/B 2.4 (2.3-2.5) 19 (18.6-19.3) 26.4  (25.9-26.8)
1997/98 A(H3N2) 2.8 (2.7-2.9) 17.1  (16.8-17.5) 23.2  (22.8-23.6)
1998/99 B 4.6 (4.5-4.8) 30.5 (30-30.9) 41.8 (41.3-42.9)
1999/00 A(HIN1) 3 (2.8-3.1) 19.4 (19.1-19.8) 27.4 (27-27.9)
2000/01 A(HIN1) 0 0 0
2001/02 A(H3N2) 1.8 (1.7-1.9 11.7 (11.4-12) 17.6 (17.3-18)
2002/03 B 0 (0-0) 0.1 (0-0.1) 0.2 (0.2-0.3)
2003/04 A(H3N2) 0.4 (0.3-0.4) 4.4 (4.2-4.5) 6.2 (6-6.3)
2004/05 A(H3N2) 3.9 3.7-9 28  (27.6-28.4) 412  (40.7-41.7)
2005/06 A(HIN1)/B 0 0.1 (0-0.1) 0.2 (0.1-0.2)
2006/07 A(H3N2) 0 0 0
2007/08 B/A(HIN1) 0 0 0

(* Ajustadas a la poblacion espanola de 1981. Nimero de defunciones/100.000 personas, IC 95%.)

Discusion

En este trabajo se presentan las estimaciones de la mortalidad atribuible a gripe desde la temporada
gripal 1980-81 hasta la 2007-08 y se observa que los excesos de mortalidad varian considerablemente
con las temporadas estacionales de gripe, el tipo/subtipo de virus de la gripe dominante y el grupo
de edad.

Este estudio proporciona estimaciones de excesos de defunciones por tres tipos de causas de
defuncién: gripe y neumonia, respiratorias y circulatorias y mortalidad por todas las causas durante
las 28 temporadas de gripe estacional en el periodo 1980-2008 en Espaiia. La utilizacién de indicadores
de mortalidad atribuible a gripe mas especificos como las causas de gripe y neumonia, si bien pueden
evaluar el impacto de las epidemias estacionales de gripe de forma mas precisa, tienen el inconveniente
de infraestimar probablemente el impacto de la enfermedad®, dado que no todas las defunciones
relacionadas con gripe se codifican como "gripe y neumonia". En el otro extremo, las defunciones
globales por todas las causas sobrestiman la mortalidad asociada a gripe. Hemos estimado un exceso
medio de defunciones por temporada atribuibles a gripe de entre 1.043 defunciones por gripe y
neumonia, 7.139 defunciones por causas respiratorias y circulatorias y 10.258 defunciones globales.
Entendemos que el verdadero impacto de las epidemias estacionales de gripe sobre la mortalidad de
la poblacion espafiola se sitia en ese rango medio de defunciones anuales.

Son importantes las variaciones por grupo de edad observadas en la mortalidad atribuible a gripe.
Las mayores tasas de mortalidad asociada a gripe estacional se estiman en los mayores de 64 afios para
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todas las temporadas de estudio y causas de mortalidad, lo que esta de acuerdo con los resultados de
otros estudios en Europa y Estados Unidos de América (EUA) con metodologias similares® ' 12. Mas
del 92% del exceso estimado de defunciones atribuibles a gripe, por las causas estudiadas, se producen
en mayores de 64 afios. En este estudio hemos obtenido una tasa media anual de excesos de defunciones
por gripe y neumonia de 16,7 defunciones/100.000 habitantes para mayores de 64 afios, estimaciones
que estan de acuerdo con lo descrito en paises templados del hemisferio norte* mientras que en
paises del hemisferio sur se han notificado tasas de hasta 42 defunciones por 100000 habitantes'> para
este mismo grupo de edad. Sin embargo la concentracién de defunciones en exceso para los mayores
de 64 afios parece ser independiente de la zona geogrifica del estudio® * >, La utilizacion de
diferente metodologia en la estimaciéon de los excesos de mortalidad atribuida a gripe en varios
entornos, explicaria parcialmente la diferencia en los resultados descritos hasta el momento.

La observacion de la variacién de la mortalidad asociada a gripe con la temporada gripal permite
describir la gravedad de las epidemias estacionales de gripe en funcién del tipo/subtipo de virus de
la gripe predominante en cada temporada. De acuerdo con los resultados ofrecidos por otros autores!!3
hemos estimado en este estudio una mortalidad atribuible a gripe mayor en las temporadas donde
predominé el virus A(H3N2) que en aquellas que predominaron A(HIN1) o B.

El modelo de Serfling utilizado en este trabajo permite estimar la mortalidad atribuible a las
epidemias estacionales de gripe sin tener en cuenta indicadores virolégicos de actividad gripal.
Aunque este hecho supone en si una limitacion del modelo, en cuanto a la especificidad de los
resultados obtenidos, resulta 1util para evaluar el impacto de las ondas estacionales de gripe cuando
no se dispone de la informacién virolégica necesaria en una serie temporal tan larga como la
analizada en este trabajo (1980-2008). Datos mensuales sobre el tipo/subtipo de virus de la gripe
circulantes estan so6lo disponibles desde temporadas posteriores a 1989 en el SIM y desde la
temporada 1996-97 en el SVGE.

Frente a este modelo de estimacion que no necesita de indicadores virologicos de actividad gripal,
se han usado otros® 7 en los que se incluyen covariables con informacion viral que pueden explicar
de forma mas especifica el exceso de muertes atribuible a gripe y a otras etiologias respiratorias. Por
este motivo, el modelo de Serfling estima de forma sistematica excesos de mortalidad mas altos que
los modelos alternativos mencionados, aunque ambos producen patrones similares de excesos de
mortalidad atribuible a gripe'°.

Otra limitacién del modelo utilizado en este trabajo es que establece periodos fijos de tiempo para
la actividad epidémica gripal, lo que no se corresponde con la circulacion real de los virus gripales
que varia en cada temporada.

Las epidemias estacionales de gripe se asocian con un considerable nimero de defunciones en
Espafia, especialmente en mayores de 64 afios. El modelo utilizado en este estudio ofrece una
estimacion del impacto de las diferentes temporadas de gripe estacional y puede servir de base para
la aplicacién de modelos de estimaciéon mas complejos, en los que se tiene en cuenta la circulacion
especifica de virus gripales.
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